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 論文審査の結果の要旨
 生体内反応の触媒となる酵素,生体膜中で金属イオンの輸送担体となるイオノフォアの構造
 と機能との関連を解明する上において,これらの酵素,イオノフォアと金属イオンとの相互作
 用,ならびにこの相互作用に伴う分子内立体配座を研究することは極めて重要であるが,ペプ
 チドの溶液内の立体配座及びこの立体配座と共存金属イオンとの関連はほとんど解明されてい
 ない。申請者小高正人はこのペプチドの溶液内の立体配座と共存金属イオンとの関連に藩目し,
 蛋白質,イオノフォアのモデルとして環状オリゴペプチドをとりあげ,種々の環状オリゴペプ
 チドの溶液内における立体配座,およびこの立体配座におよぼす金属イオンの効果を分光学的
 手法により詳細に研究し,酵素,イオノフォアと金属イオンとの相互作用を解明する手がかり
 を提示した。本論文はその成果を記したものである。
 第1章の序論についで,第2章には本論文で用いた実験方法が記され,第3章には駐核磁気
 共鳴スペクトル,円偏光二色性スペクトルの測定による環状ペプチド,および多くの対応する
 非環状ペプチドの溶液内における立体配座解析の実験結果と考察が記されている。環状ペプチ
 ドの立体配座は溶液pH変化,溶媒組成の変化によりほとんど影響をうけず,主としてType{11
 型のβ汐一ン構造を保持するが,これと対応する非環状ペプチドの立体配座は溶液のpH変
 化,溶媒組成の変化に応じて,著しく変化することが明らかとなった。
 第4章では第3章で確認された環状ペプチドの立体配座に及ぼすカルシウムイオン,マグネ
 シウムイオンの効果が記されている。まず,カルシウムイオン,マグネシウムイオンに配位す
 るペプチド側鎖残基を1H核磁気共鳴スペクトルの測定結果より推定し,次に環状ペプチド,雰
 環状ペプチドの立体配座に及ぼすカルシウムイオン,マグネシウムイオンの影響を1H核磁気共
 鳴スペクトル,円偏光こ色性スペクトルの測定によって解析している。水溶液中ではこれらの
 ペプチドの立体配座は加えたカルシウムイオン,マグネシウムイオンによりほとんど変化しな
 いが,メタノール溶液中ではこれらのペプチドの立体配座は変化する。この立体配座の変化を
 これら金属イオンとペプチドとの錯体の安定性の面から考察している。第5章では亜鉛イオン
 の存在下におけるペプチドの立体配座の変化,亜鉛イオンとペプチドとの錯体形成が'Hおよ
 び67Zn核磁気共鳴スペクトル,円偏光二色性スペクトルの測定結果に基づき考察している。亜
 鉛イオンと環状ペプチドとの錯体の場合にも環状ペプチドの立体配座変化は小ない。第6章で
 は銅イオンとペプチドの錯体形成が1H核磁気共鳴スペクトル,円偏光二色性スペクトルの測定
 結果に基づき考察されている。第5章,第6章では亜鉛イオン,銅イオンとペプチドとの錯体
 形成反応速度も吟味され,環状ペプチドと金属イオンとの相互作用の特異性が明らかにされた。
 第7章はこれらの研究成果の結論である。
 以上述べた通り,小高正入の研究は環状ペプチドの溶液内立体配座およびその立体配座に及
 ぼす金属イオンの効果を初めて明らかにした研究であり,生体関連分子の構造,機能相関の研
 究に大きく賃献ずるものである。この研究成果を記した論文は著者が自立して研究するに十分
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 な学力と高度の学識を有することを示している。よって,審査員一同は小高正人提出の論文を
 理学博士の学位論文として合格と認めた。
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